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　　摘　要：目的　对比观察正五聚蛋白３（ＰＴＸ３）在高血压不同心功能状况和射血分数的患者中的变化，并探讨其临床意义。

方法　连续选取武汉市武昌医院门诊或心内科、老年科诊治的１５６例初诊原发性高血压患者为研究对象，先依据心脏超声结果分

为两组：单纯高血压（ＰＨ）组４２例和高血压心脏病（ＨＨＤ）组１１４例。后者又依据左心室射血分数及有无心功能衰竭症状分为

ＨＨＤ无心力衰竭（ＮＨＦ）亚组３４例、射血分数正常 ＨＨＤ心力衰竭（ＨＦＮＥＦ）亚组３６例和射血分数降低 ＨＨＤ心力衰竭

（ＨＦＲＥＦ）亚组４４例。抽取静脉血检测所有患者的ＰＴＸ３、超敏Ｃ反应蛋白（ｈｓＣＲＰ）和Ｎ端脑钠肽前体（ＮＴｐｒｏＢＮＰ）并予以比

较、分析。结果　ＰＨ组ＰＴＸ３、ｈｓＣＲＰ、ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平明显低于 ＨＨＤ组，差异有统计学意义（犘＜０．０１）。ＨＨＤ组中ＰＴＸ３、

ｈｓＣＲＰ、ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平则从ＮＨＦ亚组到 ＨＦＮＥＦ亚组，再到 ＨＦＲＥＦ亚组依次升高，两两比较差异均有统计学意义（犘＜

０．０１）。ＰＴＸ３水平与ｈｓＣＲＰ水平呈正相关（狉＝０．５７３，犘＜０．０１），与 ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平呈正相关（狉＝０．４５２，犘＜０．０１）。结论　

ＰＴＸ３在 ＨＨＤ患者中随病情进展逐渐增高，可以作为监测高血压患者心功能及射血分数变化的一项生物学指标，从而在协助

ＨＨＤ左心室射血分数正常心力衰竭诊断上发挥一定的作用。
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　　高血压心脏病患者由于肥厚的心室肌顺应性差，舒张功能

降低，左室舒张末压升高，导致肺淤血，所以也会出现心功能不

全症状，但其心排出量在相当长时间内可以维持正常，此即左

心室射血分数正常的心功能衰竭［１］（ｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅｗｉｔｈｎｏｒｍａｌ

ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＨＦＮＥＦ）。本病在临床上，尤

其是在高血压患者中并不少见，但未引起足够的重视。它的诊

断主要靠病史、心功能衰竭症状，结合多普勒超声心动图以及

Ｎ端脑纳肽综合判断。近年来研究发现，低度炎症反应参与

高血压的发病和疾病的进展［２］。因此，许多炎症因子［如白细

胞介素（ＩＬ）１、ＩＬ６及超敏Ｃ反应蛋白（ｈｉｇｈｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙＣｒｅ

ａｃｔｉｖｅｐｒｏｔｅｉｎ，ｈｓＣＲＰ）等］在高血压心脏病（ｈｙｐｅｒｔｅｎｔｉｏｎｈｅａｒｔ

ｄｉｓｅａｓｅ，ＨＨＤ）尤其是合并有心功能衰竭的患者中会升高，但

是上述指标存在的时间短，极不稳定。正五聚蛋白３（ｐｅｎｔｒａｘ

ｉｎ３，ＰＴＸ３）是一个新的炎症因子，它出现晚于ｈｓＣＲＰ，但存在

时间更为持久。作为一种急性期反应物，ＰＴＸ３主要来源于心

脏和血管的损伤组织，与来源于肝脏的ｈｓＣＲＰ相比可能更敏

感、更具特异性［３］。那么，它可不可以作为监测高血压患者心

功能及射血分数变化的一项生物学指标，从而在协助 ＨＨＤ

ＨＦＮＥＦ诊断上发挥作用？现就这个问题展开讨论。

１　资料与方法

１．１　一般资料　２００９年５月至２０１２年５月在本院门诊或心

内科、老年科诊治的初诊原发性高血压（ｐｒｉｍａｒｙｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，

ＰＨ）
［４］患者１５６例为研究对象，入选患者经详细询问病史、体

格检查及实验室检查排除继发高血压，伴以下疾病之一者予以

剔除：各种类型心肌病，先天性心脏病，急、慢性感染，外周血管

病，自身性免疫疾病，严重肝肾功能不全，甲状腺功能亢进及恶
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表１　　各组患者一般临床资料和生化指标比较（狓±狊）

项目 ＰＨ组（狀＝４２） ＨＨＤ组（狀＝１１４） ＮＨＦ亚组（狀＝３４） ＨＦＮＥＦ亚组（狀＝３６） ＨＦＲＥＦ亚组（狀＝４４）

年龄（岁） ５４．７±１３．３ ５５．８±１３．９ ５４．１±１３．０ ５６．７±１４．８ ５７．５±１５．２

性别（男／女） ２２／２０ ６６／４８ １８／１６ ２４／１２ ２２／２２

ＢＭＩ（ｋｇ／ｍ２） ２３．５±１．８ ２４．２±１．９ ２３．２±１．６ ２５．１±１．９ ２５．４±２．１

ＳＢＰ（ｍｍＨｇ） １３８．６±１４．８ １３６．９±１３．４ １３９．２±１５．４ １３３．３±１２．８ １３５．７±１３．１

ＤＢＰ（ｍｍＨｇ） ９７．２±７．８ ９６．８±７．７ ９５．３±７．６ ９８．４±８．８ ９７．９±８．６

ＨｂＡ１Ｃ（％） ５．２±１．１ ５．７±１．３ ５．６±１．８ ５．６±１．７ ５．８±１．９

ＴＧ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ２．２±１．３ ２．４±１．３ ２．４±１．５ ２．２±１．２ ２．６±１．８

ＴＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ４．８±１．２ ５．０±１．７ ５．０±１．６ ５．１±１．８ ５．１±１．８

ＨＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） １．８±０．４ １．６±０．４ １．７±０．３ １．６±０．２ １．６±０．２

ＬＤＬＣ（ｍｍｏｌ／Ｌ） ３．０±１．８ ３．３±１．６ ３．２±１．９ ３．４±１．９ ３．４±１．９

ｈｓＣＲＰ（ｍｇ／Ｌ） １．７±１．０ ３．１±１．４ａ ２．２±１．６ ２．９±１．８ｂ ３．８±２．１ｃ

ＮＴｐｒｏＢＮＰ（ｎｇ／Ｌ） ８７２．２±１６８．２ ５４３２．４±９８７．８ａ ２３１２．６±４２１．５ ５６７３．２±１１２１．９ｂ ８４７３．４±１５３４．１ｃ

ＰＴＸ３（μｇ／Ｌ） １．９±０．８ ３．７±１．６ａ ２．６±１．４ ３．５±１．８ｂ ４．７±２．３ｃ

　　ＳＢＰ：收缩压；ＤＢＰ：舒张压，ａ：犘＜０．０１，与ＰＨ组比较；ｂ：犘＜０．０１，与ＮＨＦ亚组比较；ｃ：犘＜０．０１，与 ＨＦＮＥＦ亚组比较。

性肿瘤者。其中，男８８例，女６８例，平均年龄（５６．７±１３．８）

岁。ＰＨ患者的诊断标准
［４］为连续３次非同日偶测收缩压大

于或等于１４０ｍｍＨｇ，和（或）舒张压大于或等于９０ｍｍＨｇ。

所有受试者入组前均未服用药物。

１．２　分组　先按有无高血压心脏损害，将１５６例ＰＨ患者分

为单纯ＰＨ组４２例（男２２例，女２０例）和 ＨＨＤ组１１４例（男

６６例，女４８例）。ＨＨＤ的诊断符合以下标准
［５］：（１）心电图提

示左心室肥厚伴劳损；（２）超声心动图检查有明确左心室肥厚

或扩大改变，室间隔及左心室后壁均大于或等于１２ｍｍ，左心

室舒张末期内径大于或等于５５ｍｍ，超声心动图提示左心室

质量指数男大于或等于１２５ｇ／ｍ
２，女大于或等于１１０ｇ／ｍ

２。

再将１１４例 ＨＨＤ患者按有无心功能衰竭临床症状以及左心

室射血分数（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｊｅｃｔｉｏｎｆｒａｃｔｉｏｎ，ＬＶＥＦ）是否小于

５０％，分为 ＨＨＤ无心功能衰竭（ＮＨＦ）亚组３４例（男１８例，女

１６例）、射血分数正常 ＨＨＤ心功能衰竭（ＨＦＮＥＦ）亚组３６例

（男２４例，女 １２ 例）和射血分数降低 ＨＨＤ 心功能衰竭

（ＨＦＲＥＦ）亚组４４例（男２２例，女２２例）。各组一般情况见表

１。

１．３　检测内容　入组后所有患者均于当日赤足、脱帽、穿单

衣、由专人测量血压、身高、体质量及体质量指数（ＢＭＩ）。询问

有无心功能衰竭临床症状。利用西门子彩色多普勒超声仪

（Ｇ６０３，探头频率为３～４ＭＨＥ），测量所有受试者舒张期室间

隔厚度（ｄｉａｓｔｏｌｉｃｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｓｅｐｔａｌｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＬＶＳＴ）、左心室

后壁厚度（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｗａｌｌｔｈｉｃｋｎｅｓｓ，ＰＷＴ）、左心室舒张末

期内径（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｅｎｄｄｉａｓｔｏｌｉｃｄｉａｍｅｔｅｒ，ＬＶＤｄ）、ＬＶＥＦ

及左心室缩短分数（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｓｈｏｒｔｅｎｉｎｇｆｒａｃｔｉｏｎ，ＦＳ），上

述指标批间差异小于６％，批内差异小于５％。仪器按预先输

入受试者的身高、体质量、计算体表面积。再采用Ｄｅｖｅｒｅｖｘ校

正公式：左心室质量（ｇ）＝０．８×１．０４×［（ＬＶＤｄ＋ＩＶＳＴ＋

ＰＷＴ）３ＬＶＤｄ３］＋０．６，左心室质量指数（ｌｅｆｔｖｅｎｔｒｉｃｕｌａｒｍａｓｓ

ｉｎｄｅｘ，ＬＶＭＩ）＝左心室质量／体表面积。

　　所有患者于体检当日晨采集空腹时静脉血１０ｍＬ置于１

个乙二胺四乙酸（ＥＤＴＡ）抗凝管中，自然静置１ｈ后３０００ｒ／

ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，收集上层液置于Ｅｐｐｅｎｄｏｒｆ管中，留置２ｍＬ

血浆标本置于－４０℃低温冰箱保存，待批量检测血浆ＰＴＸ３

水平，标本检测采用酶联免疫吸附测定法，试剂盒由美国 Ａ

ＬＥＸＩＳ公司提供，操作步骤严格按照试剂盒说明书进行。另

留取２ｍＬ血浆检测Ｎ端脑钠肽前体（ＮＴｐｒｏＢＮＰ），标本采用

电化学发光双抗体夹心（Ｅｌｅｃｓｙｏ２０１０电化学全自动免疫分析

仪，Ｒｏｃｈｅ公司）测定。其余血清于当日测定空腹血糖、糖化血

红蛋白（ｇｌｙｃｏｓｙｌａｔｅｄｈｅｍｏｇｌｏｂｉｎ，ＨｂＡ１ｃ）、总胆固醇（ＴＣ）、三

酰甘油（ＴＧ）、低密度脂蛋白胆固醇（ｌｏｗｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ

ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＬＤＬＣ）、高密度脂蛋白胆固醇（ｈｉｇｈｄｅｎｓｉｔｙｌｉｐｏ

ｐｒｏｔｅｉｎｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌ，ＨＤＬＣ）、ｈｓＣＲＰ及肝肾功能等指标，以上

指标由罗氏全自动生化分析仪测定，罗氏专用试剂。

１．４　统计学处理　采用ＳＰＳＳ１３．０软件进行分析处理，计量

资料用狓±狊表示，多组比较采用单因素方差分析，计数资料用

百分率表示，采用χ
２ 检验。两变量间关系采用Ｐｅａｒｓｏｎ直线

相关分析，以犘＜０．０５为差异有统计学意义。

２　结　　果

２．１　各组间一般临床资料和生化指标的比较　ＰＨ组ＰＴＸ３、

ｈｓＣＲＰ、ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平明显低于 ＨＨＤ组，差异有统计学意

义（犘＜０．０１）。ＨＨＤ组中ＰＴＸ３、ｈｓＣＲＰ、ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平

则从ＮＨＦ亚组到 ＨＦＮＥＦ亚组，再到 ＨＦＲＥＦ亚组依次升高，

两两比较差异均有统计学意义（犘＜０．０１），见表１。

２．２　ＰＴＸ３与各项指标相关性分析　用Ｐｅａｒｓｏｎ直线性相关

分析，ＰＴＸ３水平与ｈｓＣＲＰ水平呈正相关（狉＝０．５７３，犘＜

０．０１），与ＮＴｐｒｏＢＮＰ水平呈正相关（狉＝０．４５２，犘＜０．０１）。

３　讨　　论

原发性高血压是指病因不明，以体循环动脉血压持续升高

为主要表现的临床综合征。高血压早期无明显病理改变，长期

高血压引起全身小动脉中层平滑肌增殖和纤维化，管壁增厚和

管腔狭窄，导致重要靶脏器如心、脑、肾组织缺血。长期高血压

及伴随的危险因素可促使动脉粥样硬化的形成和发展，该病主

要累及中、大动脉［６］。

高血压的心脏改变主要是左心室肥厚和扩大。压力负荷

增高，儿茶酚胺与血管紧张素Ⅱ等生长因子都可以刺激心肌细

胞肥大和间质纤维化。高血压发生心脏肥厚或扩大，成为

ＨＨＤ。心室肥厚会导致心室肌顺应性减退及充盈障碍，当左

心室舒张末压过高时，肺循环出现高压和淤血，即舒张性心功

能不全。此时患者的心肌收缩功能尚好，心排出量无明显降

低。也有学者主张将这一类舒张性心功能衰竭命名为“ＨＦ

ＮＥＦ”，以示其病理生理机制尚未完全明了。也有学者认为此

类患者存在心肌收缩功能的下降，只不过ＬＶＥＦ正常而已
［７］，

故称舒张性心功能不全是不合适的。

炎症与高血压发生、发展之间的关系近年来日益受到重
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视，并已证实其与高血压进程中的内皮功能障碍和肾素血管

紧张素系统紊乱密切相关［８］。本研究观察到，无论是单纯ＰＨ

与 ＨＨＤ，还是 ＨＨＤ不同亚组之间比较，患者的血浆ＰＴＸ３水

平差异明显，且呈现出随疾病发展而升高的趋势。也说明炎性

反应参与了高血压发展的整个进程。尤其是它与所有患者

ＮＴｐｒｏＢＮＰ均具有显著正相关，进一步说明它可以从侧面反

映高血压患者的心功能状况，这对于诊断方法还不多的 ＨＨＤ

ＨＦＮＥＦ患者来说更是一个福音。

ＰＴＸ３是人类发现的第１个长五聚体，与经典的短五聚体

（如ｈｓＣＲＰ）属同一个超家族。由于它在基因结构、分布部位、

配体识别、来源及诱导信号与ＣＲＰ不同，所以有不同的生物学

特性［９］。ＰＴＸ３在炎性细胞因子刺激下由巨噬细胞、内皮细

胞、树突状细胞、平滑肌细胞和成纤维细胞分泌产生，主要来源

于心脏和血管的损伤组织，反映局部的炎症状态。ＣＲＰ则由

肝细胞分泌产生，反映全身性炎症［１０］。尽管如此，ＰＴＸ３和ｈｓ

ＣＲＰ均属于急性期反应蛋白，它们的合成与致炎因子有密切

的关系，一定程度上可以代表这类炎症因子的变化，所以，在没

有心脏以外炎性反应的干扰下，二者应当有良好的相关性。本

研究中的ＰＴＸ３就与ｈｓＣＲＰ呈显著正相关，当然该课题也剔

除了同时伴发急、慢性感染、外周血管病、自身性免疫疾病等高

血压患者。还应当指出的是，ＰＴＸ３在外周血及组织中可以存

在１个月之久
［１１］，这也是ｈｓＣＲＰ无法比拟的。所以，在高血

压患者中监测血浆ＰＴＸ３可能更直接、更有效。

当然，ＰＴＸ３在实际应用中，还有许多问题待解决。比如，

它的敏感性和特异性问题。它在诊断 ＨＨＤＨＦＮＥＦ中的浓

度区间，以及它在何种水平下，需要作临床干预等等。但它的

出现毕竟为高血压防治提供了新的思路，也为 ＨＨＤＨＦＮＥＦ

的诊断提供了一个新的尝试。
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ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｃｈｒｏｎｉｃｈｅａｒｔｆａｉｌｕｒｅ［Ｊ］．ＩｎｔｅｒｎａｔＪＣａｒｄｉｏｌ，

２００８，１３（１）：１９２２．

（收稿日期：２０１３０１０８　修回日期：２０１３０４２２）

（上接第２７４６页）

　　ｔｙｐｅｐｒｏｔｅａｓｅｉｎｈｉｂｉｔｏｒ，ｏｎｈｙｐｏｘｉｃｉｎｊｕｒｙｉｎＬ２ｃｅｌｌｓｔｒｅａ

ｔｅｄｗｉｔｈａｎｔｉｍｙｃｉｎＡｖｉａｓｔａｂｉｌｉｚａｔｉｏｎｏｆｌｙｓｏｓｏｍａｌｆｒａｇｉｌｉ

ｔｙ［Ｊ］．ＰｕｌｍｏｎａｒｙＰｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ＆ Ｔｈｅｒａｐｅｕｔｉｃｓ，１９９９，

１２（１）：１６．

［１２］ ＳｈｉｎＩＷ，ＪａｎｇＩＳ，ＬｅｅＳＨ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｐｏｆｏｌｈａｓｄｅｌａｙｅｄ

ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｅｆｆｅｃｔｓａｆｔｅｒａｒｅｇｉｏｎａｌｉｓｃｈｅｍｉａ／

ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｉｎａｎｉｎｖｉｖｏｒａｔｈｅａｒｔｍｏｄｅｌ［Ｊ］．Ｋｏ

ｒｅａｎＪＡｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，２０１０，５８（４）：３７８３８２．

［１３］ ＴａｎａｋａＲ，ＦｕｊｉｔａＭ，ＴｓｕｒｕｔａＲ，ｅｔａｌ．Ｕｒｉｎａｒｙｔｒｙｐｓｉｎｉｎ

ｈｉｂｉｔｏｒｓｕｐｐｒｅｓｓｅｓｅｘｃｅｓｓｉｖｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎｏｆｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅａｎ

ｉｏｎｒａｄｉｃａｌ，ｓｙｓｔｅｍｉｃｉｎｆｌａｍｍａｔｉｏｎ，ｏｘｉｄａｔｉｖｅｓｔｒｅｓｓ，ａｎｄ

ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌｉｎｊｕｒｙｉｎｅｎｄｏｔｏｘｅｍｉｃｒａｔｓ［Ｊ］．ＩｎｆｌａｍｍＲｅｓ，

２０１０，５９（８）：５９７６０６．

［１４］ＳｈｉｎＩＷ，ＪａｎｇＩＳ，ＬｅｅＳＭ，ｅｔａｌ．Ｍｙｏｃａｒｄｉａｌｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ

ｅｆｆｅｃｔｂｙｕｌｉｎａｓｔａｔｉｎｖｉａａｎａｎｔｉｉｎｆｌａｍｍａｔｏｒｙｒｅｓｐｏｎｓｅ

ａｆｔｅｒｒｅｇｉｏｎａｌｉｓｃｈｅｍｉａ／ｒｅｐｅｒｆｕｓｉｏｎｉｎｊｕｒｙｉｎａｎｉｎｖｉｖｏ

ｒａｔｈｅａｒｔｍｏｄｅｌ［Ｊ］．ＫｏｒｅａｎＪＡｎｅｓｔｈｅｓｉｏｌ，２０１１，６１（６）：

４９９５０５．

［１５］ ＷａｎｇＷ，ＨｕａｎｇＷ，ＣｈｅｎＳ，ｅｔａｌ．Ｃｈａｎｇｅｓｏｆｔｕｍｏｒｎｅｃ

ｒｏｓｉｓｆａｃｔｏｒａｌｐｈａａｎｄｔｈｅｅｆｆｅｃｔｓｏｆｕｌｉｎａｓｔａｔｉｎｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

ｄｕｒｉｎｇｃａｒｄｉｏｐｕｌｍｏｎａｒｙｃｅｒｅｂｒａｌｒｅｓｕｓｃｉｔａｔｉｏｎ［Ｊ］．Ｊ

ＨｕａｚｈｏｎｇＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙＳｃｉＴｅｃｈｎｏｌＭｅｄＳｃｉ，２００４，２４（３）：

２６９２７１．

（收稿日期：２０１３０２２７　修回日期：２０１３０４２２）
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